SCLEROSE LATERALE 
AMYOTROPHIQUE 


Diagnostic de la sclerose laterale amyotrophique 

Demander un electromyogramme 
devant tout tableau moteur 
pur non explique par l’imagerie 


L a sclerose laterale amyotrophique (SLA), ma- 
ladie de Charcot en France ou Lou Gehrig’s 
disease aux Etats-Unis, est une affection neu- 
rologique degenerative liee a une atteinte pre- 
dominante des neurones moteurs central et periphe- 
rique dans les territoires bulbaire et spinal. Elle se 
caracterise cliniquement par un deficit moteur et une 
atrophie responsables de troubles de 1’ elocution et de la 
deglutition, d’un deficit moteur des 4 membres et d’une 
paralysie des muscles respiratoires qui conditionne 
dans la majorite des cas le pronostic. La mediane de 
survie de cette pathologie est estimee a 36 mois apres 
l’installation des premiers signes deficitaires moteurs. 1 
Si la majorite des cas sont sporadiques, il existe dans 10 
a 20 % des cas une transmission familiale du trait pa- 
thologique selon un mode le plus souvent dominant 
autosomique. 2 

En theorie, il est simple de faire le diagnostic d’une 
SLA en presence d’une combinaison de signes d’atteinte 
des neurones moteurs central et peripherique. Pour- 
tant, le retard diagnostique entre les premiers signes 
moteurs et l’initiation d’une prise en charge adaptee 
reste actuellement de l’ordre de 12 mois : ainsi 25 % de 
1’evolution de la SLA se fait dans un contexte d’errance 
diagnostique. 3 

Comme c’est le cas dans des affections neurologiques 
degeneratives, l’impact du traitement est d’autant plus 
probant que la prise en charge debute au plus tot de l’ins- 
tallation des premiers signes deficitaires. 

Deux formes : bulbaire et spinale 

La SLA est preferentiellement une maladie masculine 
avec un sex-ratio de 3 hommes pour 2 femmes dans les 
formes sporadiques. L’age de debut est de 63 ans en 
moyenne avec des extremes s’etalant de 25 ans a plus de 
90 ans. 4 Les formes debutant avant l’age de 25 ans corres- 
pondent auxformes juveniles dont l’integration au cadre 
des SLA reste largement debattue. 

Il existe classiquement deux formes principales de 
SLA, la forme bulbaire et la forme spinale definie par le 
territoire dans lequel apparaissent les premiers signes 


deficitaires. 5 Ces formes se caracterisent respectivement 
par des troubles de l’elocution et de la deglutition ou un 
deficit moteur d’un membre. Les formes bulbaires predo- 
minent chez les femmes avant 70 ans pour devenir ensuite 
equi-frequentes entre les deux sexes. Les formes spinales 
predominent chez l’homme quelle que soit la periode 
d’age. Le pronostic est plus severe pour les formes bulba- 
ires dont la mediane de survie est de 22 mois comparati- 
vement aux formes spinales dont la mediane est de 
36 mois. 1 


Signes revelateurs de la maladie 

Signes bulbaires : dysarthrie 

Ils revelent l’affection dans environ 20 % des cas. 5 Le 
signe classique evocateur est une dysarthrie paraly- 
tique faite d’une voix nasonnee. Cette dysarthrie est 
tres souvent isolee, sans retentissement a l’examen 
clinique au debut, ce qui explique le retard diagnostique 
de ces formes. Les troubles de la deglutition sont habi- 
tuellement au second plan, tout au moins en debut de 
maladie. La predominance des troubles de la deglutition 
sur les troubles d’elocution doit faire evoquer plutot 
une myosite a inclusions. 6 La mediane de survie est plus 
courte que celle des formes spinales (27 mois contre 
34 mois) et seulement 2 % des cas ont une evolution qui 
depasse 10 ans contre 6 % dans les formes spinales clas- 
siques. 4 

Signes deficitaires spinaux : steppage, 
malhabilete... 

Le deficit moteur est d’installation insidieuse et indolore. 
Il est classiquement distal et asymetrique, responsable 
d’un steppage, d’une malhabilete genant la realisation 
des gestes fins de la vie quotidienne. Ce deficit s’accom- 
pagne d’une amyotrophie et de fasciculations. 

Les fasciculations n’ont de valeur pathologique que 
si elles affectent un muscle deficitaire, soit cliniquement, 
soit lors de l’examen myographique. 

La survenue de crampes, spontanement ou pour des 
efforts minimes, est l’un des signes fonctionnels ayant une 
forte valeur d’orientation ; elles sont tres douloureuses. 
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line combinaison de signes cliniques 

Dans les formes sp inales, le debut est classiquement uni- 
lateral. Le diagnostic de SLA est porte devant la presence 
d’une combinaison de signes cliniques d’atteinte du neu- 
rone moteur central et du neurone moteur peripherique 
dont 1’ evolution suit une pente imprevisible mais tou- 
jour s pejorative. 

Atteinte du neurone moteur peripherique 

Trois signes caracterisent cliniquement l’atteinte du 
neurone moteur peripherique : le deficit moteur, l’amyo- 
trophie et les fasciculations touchant le meme groupe 
musculaire. 

Les fasciculations definissent des contractions mus- 
culaires involontaires sans deplacement. Elies sont in- 
dolores et facilities par l’anxiete, le froid et les periodes 
de repos apres un effort. Bien qu’elles soient reconnues 
comme un signe clinique presque pathognomonique de 
la SLA, elles restent exceptionnelles a la phase precoce 
de la maladie puisqu’elles ne sont constatees que dans 
3 % des cas environ. 7 Elles ne sont pas un critere d’evo- 
lutivite de la maladie. 

Les fasciculations survenant dans un territoire mus- 
culaire sain sont a priori physiologiques. 

L’amyotrophie presente certaines caracteristiques 
qui peuvent egalement etayer le diagnostic de SLA. 
L’atrophie de la main predomine sur la face externe af- 
fectant davantage la loge thenarienne et le l er interosseux 
dorsal que l’abducteur de l’auriculaire, dessinant ainsi 
un « split hand syndrome ». 8 Dans le territoire bulbaire, 
l’atrophie est plutot bilaterale et predominante sur les 
bords de la langue. 3 

Atteinte du neurone moteur central 

L’atteinte du neurone moteur central se definit par l’exis- 
tence de reflexes osteo-tendineux vifs, polycinetiques, 
par une lenteur d’execution des mouvements et par une 
augmentation du tonus de type spastique caracterise par 
le signe du canif qui se manifeste par un retour a l’atti- 
tude en flexion-pronation de l’avant-bras apres une 
manoeuvre d’extension. Cela temoigne du caractere vi- 
tesse-dependant de l’hypertonie qui se majore lors de 
l’acceleration de la vitesse d’etirement du membre. II 
peut exister une trepidation epilepto'ide inepuisable. 

Le reflexe cutane plantaire est habituellement abo- 
li en raison d’un deficit moteur de l’extension du gros 
orteil. II existe des signes ayant la meme valeur diagnos- 
tique que le signe de Babinski aux membres superieurs 
et a la face : il s’agit du signe de Hoffmann qui corres- 
pond a une flexion du pouce et de l’index consecutive au 
relachement brusque de la flexion du majeur. La pre- 
sence d’une exageration du reflexe masseterin temoigne 
egalement d’une atteinte du neurone moteur central 
dans le territoire bulbaire : il se recherche par une per- 
cussion du menton responsable d’une fermeture de la 
bouche. 


L’existence d’un rire et pleurer spasmodique temoigne 
egalement d’une atteinte du faisceau cortico-nucleaire 
et done d’une atteinte du neurone moteur central. 

L’atteinte motrice est theoriquement pure sans signes 
sensitifs objectifs, troubles sphincteriens, cerebelleux, 
extrapyramidaux et sans atteinte des paires craniennes 
oculomotrices. Si la SLA etait consideree classiquement 
comme une affection respectant les fonctions cognitives, 
de plus en plus de travaux soulignent l’importance et la 
frequence de signes dementiels dans la SLA : il s’agit ma- 
j or itairement d’une demence frontale ou fronto-temporale 
caracterisee par des troubles du comportement. Au cours 
des 10 dernieres annees, l’existence d’un large spectre de 
troubles cognitifs a ete clairement montree dans la SLA 
conduisant a construire un continuum entre la SLA et la 
demence fronto-temporale qui pourrait correspondre a 
une « forme dementielle des maladies du motoneurone ». 5 


Un spectre symptomatologique 
qui peut etre tres heterogene 

La SLA est une affection dont le diagnostic est frequem- 
ment difficile notamment a un stade precoce en raison 
non seulement de l’absence de tests diagnostiques mais 
aussi d’un age de debut precoce, du mode de presentation 
inaugurale ou des difficultes pour le clinicien d’ obj ectiver 
une atteinte combinee des deux neurones moteurs ; ces 
deux dernieres situations pourraient etre responsables 
de pres de 10 % d’erreurs diagnostiques. 6 9 

L’existence de formes juveniles de SLA reste l’objet 
d’une forte controverse notamment du fait d’un age de 
debut theorique des troubles avant 15 ans, de la predomi- 
nance de l’atteinte motrice au detriment du neurone 
moteur central, de l’extreme lenteur d’evolution et de 
l’absence de troubles bulbaires et respiratoires meme 
apres une longue periode d’evolution. De plus, les genes 
lies a ces formes sont distincts de ceux lies aux formes 
familiales de l’adulte. 10 

Parmi toutes les topographies inaugurates de la SLA, 
certaines meritent d’etre plus precisement decrites. C’est 
le cas des formes responsables d’un syndrome de la tete 
tombante par deficit des extenseurs du rachis cervical 
qui peuvent reveler un processus myogene, une myasthe- 
nie mais aussi une SLA. 11 Les formes respiratoires font 
souvent l’objet d’un retard diagnostique pejoratif compte 
tenu du profil evolutif tres sombre. Les formes pseudo- 
polynevritiques egalement denommees formes de 
Patrikios 5 sont deroutantes par la predominance distale 
et bilaterale des signes d’atteinte du neurone moteur 
peripherique aux membres inferieurs associes a des 
troubles sensitifs subjectifs. 5 Les formes dites « flail arm 
syndromes » ou formes scapulo-humerales de Vulpian se 
caracterisent par un deficit bilateral, proximal et syme- 
trique des membres superieurs par atteinte du neurone 
moteur peripherique. Ces formes predominent nette- 
ment chez l’homme et le profil evolutif est tres lent avec 
une mediane de survie de l’ordre de 60 mois. 4 
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CRITERES DIAGNOSTIQUES DE L’EL ESCORIAL REVISES 

Criteres d’Airlie House (1998) El Escorial revises 

Definition clinique 

SLA cliniquement definie 

NMc + NMp dans 3 regions spinales ou 2 regions spinale et bulbaire 

SLA cliniquement probable 

NMc + NMp dans 2 regions au moins avec NMc rostral/NMp 

SLA cliniquement probable etayee par des examens paracliniques 

NMc + NMp dans 1 region 

ou NMc dans 1 region et NMp par ENMG dans au moins 2 membres 

SLA cliniquement possible 

NMc + NMp dans 1 region ou NMc dans 2 regions ou NMp rostral/NMc 

SLA suspectee 

exclue 

Tableau. ENMG : electroneuromyogramme ; NMc : neurone moteur central 

; NMp : neurone moteur peripherique ; SLA : sclerose laterale myotrophique. 


Le phenotype des patients atteints de SLA est extre- 
mement heterogene en raison de la possible predomi- 
nance d’une atteinte d’un neurone moteur sur l’autre 
conduisant a des tableaux dans lesquels predominent 
l’atteinte du neurone moteur central ou celle du neurone 
moteur peripherique elargissant le spectre clinique d’un 
tableau etiquete sclerose laterale primitive a une 
amyotrophie spinale progressive lorsque le tableau est 
purement lie a une atteinte du neurone moteur periphe- 
rique. Enfln, l’atteinte motrice peut etre compliquee par 
la presence d’autres signes cliniques. II est egalement 
possible de noter dans la SLA des signes de la sphere 
extrapyramidale marquee essentiellement par des 
troubles du tonus de type plastique etiquete parkinso- 
nisme et non maladie de Parkinson, des signes cerebel- 
leux voire oculomoteurs ou sphincteriens. 12 

Enfin, 10 % des formes evoluent sur plus de 10 ans : 
cela est notamment le cas des formes bees a une mutation 
homozygote D90 A sur le gene de la SOD1 dont 1’evolution 
peut depasser 20 ans. 2 

L’electroneuromyogramme, 
examen cle du diagnostic 

Peu d’examens complementaires sont indispen- 
sables a la confirmation du diagnostic de SLA. L’examen 
electroneuromyographique (ENMG) est l’element pa- 
raclinique cle pour le diagnostic. Plusieurs elements 
neurophysiologiques viennent etayer l’hypothese d’une 
atteinte du motoneurone par la mise en evidence d’une 
conservation ou d’un ralentissement modere des vi- 
tesses de conduction motrice, l’absence categorique de 
blocs de conduction caracteristiques des neuropathies 
motrices multifocales avec blocs de conduction. Les 
amplitudes des potentiels moteurs peuvent etre dimi- 
nuees en raison de la perte axonale. La neurographie 
sensitive est quant a elle strictement normale. La myo- 
graphie doit objectiver pour le diagnostic d’atteinte du 
neurone moteur peripherique l’existence d’une activite 


spontanee de fibrillation et de potentiels lents de dener- 
vation, l’enregistrement de potentiels de fasciculation 
dans des muscles, deficitaires ou non, associes a des 
traces volontaires faits de potentiels d’unite motrice 
d’amplitude augmentee, de duree allongee dont la fre- 
quence s’eleve au-dela de 25 hertz. 1 

Les autres examens complementaires ont plus pour 
objectif d’exclure les affections pouvant mimer une SLA. 
L’imagerie cerebrale ou medullaire est dans la majorite 
des cas indispensable afin d’eliminer une tumeur de la 
fosse posterieure ou un etat multi-infarctus dans les 
formes bulbaires, une affection inflammatoire de la subs- 
tance blanche notamment dans les formes spinales mar- 
quees par une paraparesie spastique et une compression, 
ou une tumeur medullaire de type syringomyelie notam- 
ment medullaire dans les formes spinales. 

La biologie doit exclure l’existence d’une gammapa- 
thie monoclonale qui peut amener a rechercher une 
pathologie lymphomateuse notamment en presence 
d’une forme a neurone moteur peripherique predomi- 
nant chez le sujet de moins de 45 ans en association avec 
une hyperproteinorachie. 13 L’existence d’une forme 
paraneoplasique semble exceptionnelle et doit etre evo- 
quee en presence d’une forme combinant des signes 
extramoteurs evoquant plutot une encephalo-myeloneu- 
ropathie qu’une forme pure de SLA. 14 

Criteres diagnostiques internationaux 

Compte tenu des difficultes diagnostiques, plu- 
sieurs classifications ont ete etablies. Actuellement les 
criteres internationaux de la SLA utilises de fagon 
consensuelle sont ceux rediges lors de la conference de 
l’Airlie House en 1998 (v. tableau) qui modifiaient les 
criteres initiaux de l’El Escorial. 15 Ces criteres sont 
majoritairement cliniques et reposent sur le nombre 
de territoires anatomiques ou il existe une atteinte du 
neurone moteur central et/ou du neurone moteur peri- 
pherique. Le systeme nerveux est decoupe en 4 regions 
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anatomiques (bulbaire, cervicale, thoracique et lombo- 
sacree). Quatre niveaux de certitude diagnostique ont 
ainsi ete definis : SLA certaine ou definie, SLA probable 
sans et avec l’apport d’examens complementaires, et SLA 
possible. Les formes certaines correspondent aux ta- 
bleaux ou il existe une atteinte des neurones moteurs 
central et peripherique dans 3 des 4 regions, les formes 
probables a celles ou la combinaison des deux atteintes 
affecte deux regions, l’atteinte du neurone moteur peri- 
pherique pouvant etre clinique ou etayee par l’examen 
ENMG. Actuellement, une nouvelle classification est en 
voie de supplanter celle-ci, l’echelle d’Awaji, qui donne 
une valeur preponderant^ a l’ENMG pour objectiver 
l’atteinte du neurone moteur peripherique. 16 


UN DIAGNOSTIC DIFFICILE 

La sclerose laterale amyotrophique reste une pathologie 
de diagnostic difficile en debut devolution en raison 
d’une presentation clinique proteiforme, de l’absence 
frequente de signes d’atteinte du neurone moteur cen- 
tral ou du neurone moteur peripherique et surtout de 
l’absence de test diagnostique. II est done indispensable 
de realiser un examen ENMG devant tout tableau mo- 
teur pur non explique par l’imagerie cerebrate ou me- 
dullaire. Un avis specialise dans l’un des 18 centres de 
ressources et de competences SLA est souhaitable dans 
un delai le plus court possible car l’impact de prise en 
charge multidisciplinaire depend de la precocite de sa 
mise en place. ® 


RESUME DIAGNOSTIC 
DE LA SCLEROSE LATERALE 
AMYOTROPHIQUE 

La sclerose laterale amyotrophique est la 
plus frequente des affections du mo- 
toneurnne de I'adulte. Chaque jour, 
4 nouveaux cas sont diagnostiques en 
France. Si theoriquement le diagnostic est 
simple a porter devant une atteinte cli- 
nique du neurone moteur central et peri- 


pherique diffuse, le retard diagnostique 
est estime a pres de 12 mois pour une 
affection dent la mediane de survie est 
de 36 mois. Get element prouve la diffi- 
culte d’en faire le diagnostic notamment 
iors des stades precoces de la maladie. 
Le second element expliquant ce retard 
est I’heterogeneite clinique de la maladie. 
Enfin, I’absence de marqueur diagnostique 
enmplique aussi la tache du clinicien. 


SUMMARY DIAGNOSIS 
OF AMYOTROPHIC LATERAL 
SCLEROSIS 

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is the 
most frequent motor neuron disorder in 
adult. In France, every day, 4 new cases 
are diagnosed. Although, ALS is currently 
considered easy to identify, in the presence 
of the combination of diffuse upper and 
lower motor neuron signs, the delay re- 


mains over 12 months for a disease with 
a median survival of 36 months. This fin- 
ding strongly explains why clinicians feel 
uncomfortable for ascertaining the diagnosis 
especially during the early stages of the 
disease. Other explanations for such a delay 
might reiy on the phenotypic heterogeneity 
of ALS and at least the absence of diag- 
nostic marker that hampers the role of 
clinicians in their clinical practice. 
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